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A. DATOS DEL GRUPO
Expediente RD16/0022/0013
Nombre de la Red Red de Salud Materno-Infantil y del Desarrollo (SAMID)

Programals en el/los que participa:

Interventions during pregnancy, neonatal period, and pediatric age for prevention and treatment of
conditions influencing adult health.

CARDIOVASCULAR RISK-RELATED PRENATAL FACTORS

Investigador principal |Gerardo Rodriguez Martinez

Centro |Instituto de Investigacion Sanitaria de Aragon (IIS)

Fecha [28/06/2019
B. MEMORIA CIENTIFICA

Actividad cientifica desarrollada por el grupo en el/los programal/s de la Red. (maximo 3 pag.)

Destaque la contribucion del grupo a la consecucion de los objetivos de cada programa y detalle la actividad que desarrolla. (Ejemplo:
captacion de pacientes, desarrollo de modelos animales, biomarcadores, analisis de resultados, pruebas analiticas especializadas, etc).
No incluya publicaciones, proyectos, patentes, ensayos clinicos, guias de practica clinica, informes sanitarios, colaboraciones con
empresas, etc. que de forma detallada deberan ser incluidos en la aplicacion de recogida de indicadores. (https://seguimientoayudas.
isciii.es).

PROGRAMA 1:

Workpackage 1: Factores de riesgo prenatales en relaciéon con condiciones anormales neonatales y a largo plazo

Analisis sobre una cohorte de nifios representativa de los nacidos en el 2009 en Aragon, el estudio CALINA (PI080559.
P113/02359 Afios 2009-2016), teniendo en cuenta factores perinatales, sociodemograficos, trayectorias de crecimiento
y composicion corporal con métodos de alta precision como la densitometria, variables de salud (presién arterial y
fitness), y estilos de vida (dieta, actividad fisica y sedentarismo).

Implementacion de los estandares ecograficos internacionales (INTERGROWTH) de crecimiento fetal en Espafia. En
colaboracidn con el Hospital de Cruces (RD16/0022/0008) y Hospital Virgen de la Arrexaca.

Estudio FETHUS (Fetal haemodynamic ultrasound standards). En colaboracién con la Universidad de Oxford.

Workpackage 2: Factores de riesgo neonatal de trastornos en el neurodesarrollo

Estudio de las alteraciones visuales y la integracion de la informacidn visual en los nifios con distintos antecedentes
perinatales, como prematuridad, retraso en el crecimiento intrauterino o exposicion a toxicos. Ademas, trabajamos en
colaboracién con un equipo de ingenieros en el desarrollo de nuevas herramientas de exploracién de la funcidn visual
en nifios en edad preverbal, que nos permitan la deteccién de cualquier anomalia de un modo mas precoz y preciso. En
este sentido, se esta llevando a cabo un proyecto cuyo objetivo es el desarrollo de un test digital para explorar el campo
visual en nifios desde los 6 meses de edad, lo que permitird identificar mas precozmente lesiones en nifios con
alteraciones en el neurodesarrollo (PI18/01869).
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En esta misma linea, ademas, en 2019 se ha puesto en marcha el proyecto TrackAl, que pretende utilizar Inteligencia
Artificial para la deteccidén de problemas visuales en la infancia. Es un proyecto coordinado desde nuestro grupo, en que
participan ademads 4 centros de China, Mexico, Rusia y Vietnam. Mediante este estudio, esta previsto el reclutamiento
de al menos 3000 pacientes. Ademds del entrenamiento y validacién del algoritmo de Inteligencia Artificial, tenemos
como objetivos secundarios llevar a cabo una descripcién muy exhaustiva de los diferentes aspectos de la funcion visual
en este grupo de niflos con un espectro tan amplio de edades, origen geografico y nivel socioeconédmico, asi como
profundizar en el conocimiento de diferentes patologias visuales y del neurodesarrollo en la infancia.

Colaboracién conjunta de todos los grupos de la Red en una revision sobre la microbiota y sus determinantes y
consecuencias en el periodo perinatal, entre las que figuran las neuroldgicas. Actualmente, se encuentra en fase de
publicacion.

Estudio NEXT (Neurodesarrollo a medio plazo en recién nacidos con peso extremo). En colaboracion con BCNatal (Sant
Joan de Deu-Clinic, RD16/0022/0014, RD16/0022/0002).

Evaluacidon del N-NOS como marcador perinatal de dafio cognitivo. En colaboracién con el John Hopkins University.

Workpackage 3. Factores de riesgo neonatal en relaciéon con condiciones metabédlicas y nutricionales adversas.

Colaboracién en la planificacion y realizacion del estudio MELIPOP, junto con los siguientes grupos CIBERObn:
CB07/03/2004, CB15/00131, CB06/03/0035, CB15/00043, CB12/03/30002. MELI-POP es un ensayo clinico multi-
céntrico, en paralelo, aletorizado y controlado, en una cohorte de nifios y nifias inicialmente de 3 a 6 afios y con riesgo
de presentar obesidad, con un seguimiento previsto de 10 afos. En él, entre otras cosas, se analizan como punto de
partida factores perinatales como tipo de parto, peso y longitud al nacer, semana de gestacion, ganancia de peso de la
madre gestante, o consumo de sustancias téxicas durante el embarazo.

Determinacion de la influencia del crecimiento intrauterino, predisposicién familiar, aspectos socioculturales, actividad
fisica, lactancia y alimentacion en las primeras etapas de la vida sobre la programacion del crecimiento, composicion
corporal (incluyendo el compartimento 6seo) y la aparicién de obesidad a largo plazo en el proyecto CALINA (PI080559.
P113/02359 Afios 2009-2016). Preparacion de publicaciones en las que colaboraran miembros de otros grupos de la red.

En otro estudio (PI19/249) se pretende analizar la repercusidon nutricional y sobre el crecimiento en los nifios
intervenidos de fisura labial, palatina o labio-palatina en el hospital regional de referencia, analizando la posible
aparicion a largo plazo de adiposidad (por el fendmeno de “programacion') segun el tipo de intervencion realizada,
anomalias y complicaciones asociadas y periodos de desnutricién postnatal.

Ensayo clinico aleatorizado (EC-VEGYDOWN, PI117/0257, proyecto del Centro para el Desarrollo Tecnoldgico Industrial,
CDTI)) cuyo objetivo es valorar la efectividad de una mezcla de fibras y carbohidratos de origen vegetal sobre el transito
intestinal en niflos de 3 a 12 afos diagnosticados de estrefiimiento funcional. Se encuentra en fase de finalizacién de
reclutamiento y se espera que a finales de 2019 podamos obtener las primeras conclusiones. Este estudio, se ha
realizado en colaboraciéon con el grupo RD16/0022/0010 del Hospital de Marqués de Valdecilla.

Workpackage 6: Factores epigenéticos, téxicos y medioambientales en relacién a trastornos del
neurodesarrollo, nutricionales y metabdlicas.

Valoracién longitudinal de nifios de 7-8 afios del estudio CALINA (PI080559. P113/02359 Afios 2009-2016) desde el
nacimiento.
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Estudio sobre el Sindrome de Cornelia de Lange y enfermedades relacionadas (cohesinopatias), Sindrome X Fragil,
hipoacusias neurosensoriales de origen genético y déficit de enzimas relacionadas con la sintesis de cuerpos cetdnicos
como las HMG-CoA Liasa y Sintasa mitocondriales humanas. Ademds, se valora la composicién corporal y dsea con
métodos de alta precision en estos pacientes. Colaboracion con grupos del CIBERer (GCV14/ER/2).

Organizacién del XIl Congreso Nacional S. Cornelia de Lange, Zaragoza, 26-28 octubre, 2018. Mantenemos una estrecha
relacion y colaboracidon con la Asociacidon Espafiola del Sindrome Cornelia de Lange, con la que organizamos los
Congresos Nacionales de familias afectadas.

Conexidn con grupos internacionales de investigacion en cohesinopatias de Alemania (Dr. Frank Kaiser), Italia (Dra. Lidia
Larizza), Estados Unidos (Dr. lan Krant and Matthew Deardorff) y Dinamarca (Dra. Bisgaard).

PROGRAMA 2:

WP3 (Estudiar nuevos biomarcadores de riesgo cardiovascular materno-infantil y explorar potenciales
estrategias preventivas).

El ensayo TRACIP (PI16/00595), esta todavia en fase de reclutamiento. Debido unos problemas puntuales con el
suministro de la medicacién, se ha acumulado un ligero retraso en el reclutamiento. Se pretende solicitar una prérroga
al Carlos Ill. Este proyecto se realiza en colaboracién con el Hospital Sant Joan de Deu (RD16/0022/0014)

Analisis sobre una cohorte de nifios representativa de los nacidos en el 2009 en Aragon, el estudio CALINA (PI080559.
P113/02359 Afios 2009-2016), teniendo en cuenta factores perinatales, sociodemograficos, trayectorias de crecimiento
y composicion corporal con métodos de alta precision como la densitometria, variables de salud (presién arterial y
fitness), y estilos de vida (dieta, actividad fisica y sedentarismo). Se exploraran los determinantes del periodo perinatal y
de la infancia temprana del sobrepeso y la obesidad, y su mediacién en el riesgo cardiovascular.

Colaboracién en la planificacion y realizacion del estudio MELIPOP, junto con los siguientes grupos CIBERObn:
CB07/03/2004, CB15/00131, CB06/03/0035, CB15/00043, CB12/03/30002. MELI-POP es un ensayo clinico multi-
céntrico, en paralelo, aletorizado y controlado, en una cohorte de nifios y nifias inicialmente de 3 a 6 afios y con riesgo
de presentar obesidad, con un seguimiento previsto de 10 afos. En él, entre otras cosas, se analizan como punto de
partida factores perinatales como tipo de parto, peso y longitud al nacer, semana de gestacion, ganancia de peso de la
madre gestante, o consumo de sustancias téxicas durante el embarazo.

En este estudio, ademds de valorar la eficacia de una intervencién nutricional y de actividad fisica a largo plazo, se
estableceran factores de riesgo, incluidos prenatales para el desarrollo de sobrepeso, obesidad, o incluso
complicaciones cardiometabdlicas.
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Observaciones. (maximo 1 pag.)
Incluya otra informacién que pueda considerar relevante.

La comunicacion con el coordinador de la red ha sido la esperada y adecuada a las necesidades del grupo. El
contacto necesario durante el periodo ha sido agil y siempre de forma permanente tanto con el coordinador como con
el resto de los grupos. Asi mismo, la informacion de los resultados obtenidos por los diferentes grupos de la red, asi
como de los proximos eventos, Congresos, reuniones y colaboraciones, se difunde rapidamente entre los diferentes
integrantes de la Red SAMID.

Desde nuestro grupo no se ha disfrutado del programa de movilidad durante el periodo evaluado.

La reunion anual ha resultado muy productiva, no sélo por conocer el trabajo desarrollado por otros grupos y por los
investigadores mas jovenes y colaboradores involucrados, sino también porque se han planteado propuestas de
colaboracion tanto en proyectos de investigacion como en publicaciones que estan pendientes para el préximo
periodo.
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